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(54) Title: COSMETIC USE OF COMPOUNDS WITH LIPOAMINOACID STOUCTURE AND COSMETIC COMPOSITIONS WITH 
SOOTHING ACTIVITY INCORPORATING SOME OF THESE COMPOUNDS 



(54) Titre: UTILISATION COSMETIQUE DE COMPOSES A STRUCTURE LIPOAMINOACIDE ET COMPOSITIONS COSME- 
TIQUES A ACnVITE APAISANTE INCORPORANT CERTAINS DE CES COMPOSES 

(57) Abstract 

R— CO-^H— CH— COOH (0 

The invention concerns the cosmetic use as soothing agent of an i 
aminoacid N-acylatcd compound of general formula: (I) in which: R-CO I 
represents one linear or branched alkyl radical having 12 carbon atoms. pt 
preferably one lauryl radical; R* represents the characterising chain of said 

aminoacid: of a salt of this compound or of a mixture of such compounds, or of dicir salts. The invention also concerns novel cosmetic 
compositions with soothing activity incorporating some of said compounds in particular associated witii one mineral element or with known 
soothing compounds. 

(57) Abr^ge 

La pr6sente invention a pour objct rutilisation cosm^tique comme agent apalsant d'un compost N-acyI6 d*un acide amin^ de formule 
g^n^ralc (I) dans laquelle: R-CO rBpr6sente un radical alcoylc lindaire ou ramifid ayant 12 atomes de carbone, de prdfdrcnce un radical 
lauroyle; R> reprtsenie la chaTne caractdrisante dudit acide amin6; d'un sel de ce compost ou d'un melange de tels composes, ou de 
Icurs sels. Ellc conceme dgalement de nouvellcs compositions cosm6tiqucs k activity apaisante incoiporant certains des compost pr^ic^s 
notamment en association avec un 6]6ment mineral ou avec des composes apaisants connus. 
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UTILISATION COSMETIQUE DE COMPOSES A STRUCTURE LIPOAMINOACIDE ET COMPOSITIONS COSME- 
TIQUES A ACnVITE APAISANTE INCORPORANT CERTAINS DE CES COMPOSES 

La prcsente invention a pour objet une nouvelle utilisation cosmetique 
5 de composes a structure lipoaminoacide, ainsi que des compositions cosmetiques a 
activite apaisante incorporant certains de ces composes. 

Les composes a structure lipoaminoacidc sont des derives N-acyics 
d'acide amine rcpondant a la formulc generate suivantc : 
R— CO— NH— CH— <:OOH 

10 I 

R' 

dans iaqucllc : . 

R repr6senie generalement la chaine caractcrisante d*un acidc gras, 
sature ou insature, lincairc ou ramifie, prcscniant de 3 a 30 atomcs dc carbone ; et 
15 R* rcprcscnte unc chaine caracterisante d'un acidc amine. 

^expression "chaine caracterisante'* utiliscc dans Ic cadre de la 
prcsente dcmandc dcsignc la chaine principale non fonctionncllc dc Tacidc gras ou 
de Tacidc amine consider^. 

Ainsi, pour un acidc gras rcpondant a la formulc gcncralc R-COOH, la 
20 chaine caractcrisante sera la chaine representee par R, tandis que pour un acidc 
amine represente par la formule generate H2N-CHR'-COOH» la chaine 
caractcrisante vScra la chaine representee par R'. 

Les derives N-acylcs d'acide amine sc prcscntcnt Ic plus sou vent sous 
forme de melanges obtenus par acylation d'un melange d'acidcs amines purs ou 
25 issus de Thydrolysc complete dc protcincs. 

Ccs protcincs pcuvcnt ctrc d'origine animale, comme par exempic Ic 
collagene, Telastinc, la k^ratine ou la cascine, ou bicn encore d'origine vcgctalc, 
comme en parttculier les ccrcalcs, ou les olcagincux. 

Ces composes a structure lipoaminoacidc sont, cn raison de Icur 
30 structure aniphiphile, des vcctcurs biologiques particulicrcmcnt intcressanis cn tant 
que rcgulatcurs dc la physiologic cutance ct s'averent approprics a dc multiples 
applications, notammcnt en cosmetique. 

Les proprictcs dc ccs composes dccoulent generalement dc la nature 
des chaincs grasses et des acides amines Ics constituant. 
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Les chaincs caracterisanies de I'acide palmitiquc (CI 6) sont 
generalemcni connues dans Ic domainc cosmctiquc pour leurs proprictes 
adoucissantes ct emollientcs. 

En plus de ces proprietes connues et en raison du caractcre lipophilc de 
5 ces chaines (proche dc la nature de la peau) certains composes a structure 
lipoaminoacide synthctises a partir dc chaines palmitiques prescntcnt unc activite 
apaisante. 

Ainsi, le produit connu sous la denomination conimcrcialc Upacide® 
PVB (palmiioyi wheat aminoacids selon designation INCl) a unc activite apaisante 
10 rclativcmcnt elevcc, 

Un produit apaisant est susceptible d'agir par divers mccanismcs, en 
particulier en stimulant les defenses naturclles de la peau, en stimulant Ic 
mciabolismc cellulairc ou en rcstructurant la barricrc cutance. 

Les chaincs caract6risantes dc I'acide laurique (CI 2) sont, quant a dies, 
15 connues en cosmctique pour leurs proprictes tcnsioactivcs qui, a priori, ne sont pas 
compatibles avcc des proprictes apaisantes, 

Ainsi, le lauroylglutamaie de sodium ct Ic cocoylglutamate de sodium 
ont etc dccrits commc agents doux dc ncitoyagc dc la peau ct des muqueuses. 

On sait que ces produits sont non irritants vis-a-vis dc la peau. 
20 Cepcndant, aucun document connu du Dcmandcur ne laissc supposcr 

que de tcls produits prcscnicraicnt unc activite apaisante susceptible dc s'cxcrccr dc 
manierc curative. 

Par activite apaisante, on entcnd designer dans le cadre dc la prcscntc 
demandc toutc propriete d'un produit qui, applique par voic topiquc, permct d'aidcr 

25 la peau a luttcr curativcmcnt contre un stress occasionnc par une agression 
extcrieur^ dc nature chimiquc (utilisation dc produits cosmctiqucs contcnant des 
maticrcs premieres spccifiqucs divcrscs, effct dclipidant du a Tutilisation dc 
solutions tcnsioactivcs, ctc...),dc nature solaire (irritation par exposition aux rayons 
ultraviolets, coups dc solcil, etc... ). ou bien encore dc nature mccaniquc (irritation 

30 par rasage, epilation, etc...)- 

En particulier, on cntendra par activite apaisante, toutc activite 
s'cxcrqant vis-a-vis des enzymes intcrvcnant lors d'unc inflammation ct 
notamment vis-a-vis dc Tclastasc. 
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11 a etc dccouvcrt dc fagon tout a fait inattendue, ct ccci constitue Ic 
fondement de la presente invention^ que des composes a structure lipoaminoacide 
comportant unc chainc grassc ayant 12 atomcs dc carbone, dc preference 
constituce par un radical lauroylc, pr&enient une efficacitc apaisa nte extrememcnt 
S intcressante, et superieure a celle de composes a structure lipoaminoacide dont la 
chainc grasse est unc chainc palmitique. 

Ainsi, scion un premier aspect, la presente demande vise a couvrir 
Tutilisation cosmctique commc agent apaisant, d'un compose N-acylc d'un acidc 
amine de formule generate : 
10 R_co— NH— <:H— COOH (I) 

I 

dans laquelie : 

R-CO represcntc un radical alcoyle lincairc ou ramific ayant 12 
IS atomcs dc carbone, de preference un radical lauroyle ; 

R' represcntc la chainc caracterisante dudit acide amine ; 

d'un sel d'un tcl compose ou d'un melange dc tels composes, ou de 

leurs sels. 

Un compose qui a Tctat pur s'averc particulicrcmcnt utile dans Ic cadre 
20 de ruiilisation confonmc a I'invcntion est Ic lauroyle glutamatc, c*cst-a-dirc Ic 
compose dc formule (I) prccitcc, dans laqucilc R-CO represcntc un radical 
lauroyle ct R' represcntc la chainc caracterisante dc Tacidc glutamiquc. 

On utiliscra cepcndanl cgalcmcnt dcs melanges de composes N-acylcs 
d'acide amine et plus particulicrcmcnt les produits de la reaction d'acylation par 
25 Tacide laurique ou Tun de ses derives acylants, d'un melange d'acides amines purs 
ou issus de Thydrolysc compl&tc de protcines. 

Les sels dcs composes conforme a Tinvention sont dc preference Ics 
sels dc mciaux alcaiins, en particulicr les sels dc sodium ct de potassium. D'une 
fagon gcncralc, on entend designer par "sel" toute forme salificc dcs com|X>scs de 
30 formule (I) avec un agent ncutralisant pcrmcttant de rcglcr Ic pH cntre 3 et 8, de 
prdfcrcncc a environ 5, c'est-a-dire un pH voisin dc celui de la peau. 

Parmi les agents neutralisants susceptiblcs d'etre utilises a cet cffet, on 
pcut citer par exemplc Thydroxyde de sodium ou dc potassium. 
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Par rcxpression "derivds acylants dc I'acidc lauriquc" on cntcnd 
designer ici tout derive dc i'acidc laurique susceptible de conduirc par unc reaction 
d'acylation avec un acide amine ou un melange d'acides amines aux composes dc 
formule (I) prccitee. 

5 De tels derives sont par cxemple Tanhydride symetrique de Tacide 

laurique ou dc preference le chlorurc de Tacidc laurique. 

L*acide laurique utilise dans ce cadre peut etrc sous unc forme pure ou 
bicn encore provenir d'unc source naturellc constiiucc d'un melange d'acides gras, 
dans lequcl I'acidc laurique est un composant majoritaire. 
10 Par composant majoritaire, on entend un composant representant au 

moins 50 % en poids du melange. Unc telle source naturellc peut cire par excmple 
unc coupe cocoyle, ou palmistoyle (provcnant d'huile dc palmiste). 

Avantageusement, I'agent acylant prccite sera constituc par le chlonire 
de l*acide laurique. 

15 De nombrcux acides amines sont susceptiblcs d'etre utilises dans le 

cadre de la prcsente invention. 

A titre d'exemple, on peut citcr la glycine, la serine, Tacidc aspartiquc, 
Tacidc glulamiquc, la valine, la threonine, Targininc, la lysine, la proline, la 
leucine, la phenylalanine, Tisoleucinc, Thistidine, la tyrosine, le tryptophane, 
20 Tasparagine, Thydroxyprolinc, Phydroxylysine ct romithinc. 

Des melanges d'acides amines particulicrement utiles dans le cadre de 
la prcsente invention amiprcnncnt les melanges de Tacidc glutamiquc, de la 
glycine, dc Talaninc ct dc Tacide aspaniquc. 

Un autre m61ange particulicrement appropric est un melange d'aianine 
25 et de glycine. 

Comme autres melanges d'acides amines susceptiblcs d*ctre utilises, on 
peut citcr les melanges permettant de reconstituer des protcincs tcllcs que les 
protcines de soja, loumcsol, lupin, bic, mais, pomme dc lerrc, collagcne, soie, 
keratine, etc... 

30 La reaction d'acylaiion permettant d'obtcnir les composes dc formule 

(I) precitce peut etrc rcaliscc par voic chimiquc en milieu alcalin (pH de 8 a 10) 
scion la reaction dc Schotten Bauman ou par voic enzymatique ct Thomme dc 
metier pourra se reporter notammcnt a la reference Surfactant Science Series, 



wo 98/09611 



5 



PCT/rR97/01563 



volume 7, Anionic Surfactants, partie II, chapitrc 16, pages 581 a 617 (Marcel 
Dekker- 1976). 

Lcs composes ainsi obtenus peuvent etre 6ventueilcment purifies p>ar 
acidification (pH de 0,5 a 3) ct extraction dans un solvant (alcool isopropylique, 
5 toluene, etc.) ou par precipitation dans de Teau glacee et decantation. 

Les acides amines utilises en melange peuvent etrc purs ou issus de 
rhydrolyse complete de protcines. 

Cctte hydrolysc peut etre rfalisec par cxcmple par chauffage a des 
temperatures comprises cntrc 60 ct 130**C d*une protcYnc placcc dans un milieu 
10 acide ou alcalin. 

Cette hydrolysc peut egalement etre rcaliscc par voie enzymatique 
avec une protease, couplce eventuellement a une post hydrolysc alcaline ou acidc. 

D'une fagon generate, un mode de realisation actucllcmcnt prcfere pour 
la preparation des composes lipoaminoacides de formulc (I) comprcnd lcs etapes 
15 suivantes : 

- Acylation en milcu alcalin (pH 8 a 10) d*un execs de melange 
d*acides amines (melange extcmporane ou obtenu par hydrolysc complete d'une 
protcine) par un acidc gras (sous forme chlorurc ou anhydride). 

Le rapport acides amincs/chlorure d'acide est dc preference de 1,05 
20 a 1,30 equivalents. 

La temperature d'acylation optimalc se situc vers 80"* C mais varie 
d'un acide amine a Tautrc cntrc 60 ct 1 10"* C 

La durcc d'acylation depend dc I'cquipcmcnt utilise (taillc, 
agitation) ; elle est de 2 heurcs environ pour une masse acylcc dc 500 kg et de 
25 5 heures environ pour.une masse acylee de 5 000 kg. 

- Cassage de I'acylat alcalin par acidification pour decanter les 
impuretes solubles dans Tcau ct rciarguer Tacylat organique acide (pH optimal de 
0,5 a 3 selon les acides amines). 

- Purification par lavage a I'cau ou avec addition d'clcctrolytes ou dc 
30 co-solvant pour favoriser la decantation. 

Les proprictcs apaisantes des composes a structure iipoaminoacide de 
formulc (I) ont ete mises en evidence en ctudiant I'activitd anti-clastase in vitro dc 
ces composes. 
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Cctte mdthodc a etc utilisec, dans la mcsurc oil cllc constitue la 
methode la plus pertincnte ct la moins couteuse parmi Ics mcthodcs anti-enzymes 
connues a cct effct. 

Les resuliats obtenus ont etc verifies in-vivo sur rhomme par un test 
5 d'inflammation sous ultra-violets. 

II a ete constate que I'aciivite apaisante des composes dc formulc (I) se 
manifeste a des concentrations faibles, compatibles avec cclles qui peuvcnt ctre 
utilisees dans unc formulation cosmetique a usage topique. 

Ainsi, ces composes peuvent ctre utilises pour la fabrication d'unc 
10 composition cosmetique topique a activite apaisante, a une concentration en poids 
comprise entre 0,1 ct 5 %, cxprimee par rappon au poids total dc la composition. 

Une telle composition cosmetique sc presentcra habituellement sous 
forme de solution aqueuse, d'cmulsion simple ou multiple. 

De telles compositions peuvent ctre par exemple des emulsions huile- 
15 dans-eau ou eau-dans-huilc, tcUes que des crcnies, laits» lotions, lingcttes, 
dcmaquillants pour Ic visage ou les yeux, etc... 

Dc tcllcs compositions peuvent ctre encore dcs.produits deodorants ou 
des produits moussants tels qu'en particulier des shampooings, gels douche, 
dcmaquillants, savons Uquides, etc... 
20 Avantagcusement, les composes a structure lipoaminoacidc de formule 

(I) seronl utilises en association avec des elements mineraux, notammcni des scls 
mincraux, ct en particulier Ic potassium ct Ic magnesium. 

II a en cffet etc observe que de tels mincraux poteniialiscnt Tactivitc 
apaisante des composes a structure lipoaminoacidc de formulc (1). 
25 Ainsi, scion un second aspect, la prcscntc dcmande vise a couvrir une 

composition notammcni cosmetique a activite apaisante, caractcrisce en ce qu*elle 
contient unc quantite efficacc d'un compose N-acylc d'un acide amine de formule 
generate : 

R — CO — ^NH — CH — COOH 



30 



dans laquclle : 

R-CO rcprcscnic un radical alcoylc lincairc ou ramific ayani 12 
atonies dc carbonc, de preference un radical lauroylc ; 
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R* repr6sente la chaine caracterisante dudit acide amine ; 

d'un sel d*un tel compose, ou d'un melange de tels composes, ou de 
ieurs sets, en association avec une quantite efficace d*au moins un Element mineral, 
de preference choisi parmi le potassium et le magnesium. 
5 ^expression "element mineral" utilisec dans le cadre de la presente 

invention designe des macro-elements ou dcs micro-clcmcnts, de preference sous 
forme do sels a anion organique ou mineral (aspartates, gluconates, 
glyccrophosphaies, bidolates. sulfonates, etc.). 

De nombreux mineraux peuvent etrc utilises dans le cadre dc la 
,10 presente invention ct on citera en particulier le potassium, le magnesium, le 
manganese. 

Avantageusemeni, le rapport ponderal entre Ics composes a structure 
iipoaminoacidc et les elements mineraux dans ccs compositions sera compris entre 
1:50 et 1:2,5. 

15 II a par ailleurs cte observe que les composes a structure 

Iipoaminoacidc de fomiule (I) selon Tinvention potentialisent Tactivitc apaisantc 
de composes connus en tant qu'apaisants dans Tctat dc la technique* commc en 
particulier Ic dipotassium glycyrrhizinate, ou Talpha bisabolol. 

Ainsi, scion un troisieme aspect, la presente demandc vise a couvTir 
20 une composition notamment cosmctiquc a activjtc apaisantc, caractcrisec en ce 
qu*cllc contienl une quantite efficace d'un compose N-acylc d'un acidc amine dc 
formulc gcncralc : 

R— CO— NH— CH— COOH (I) 
I 

25 R* 
dans laquellc : 

R-CO rcprcsentc un radical alcoyle Hneairc ou ramific ayant 12 
atomcs dc carbone, de preference un radical iauroyle ; 

R* rcprcsentc la chaine caracterisante dudit acide amine ; 
30 d'un sel d'un tel compose, ou d*un melange de tcis composes, ou de 

leurs sels, en association avcc une quantite efficace de dipotassium glycyrrhizinate 
ou d'alpha bisabolol. 
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Avantageusement, Ic rapport pondcral entrc Ics composes a structure 
lipoaminoacide ct Ic dipotassium glycyrrhizinate ou Talpha bisabolol dans ses 
compositions sera compris cntre 4:1 el 1:4, 

II a enfin etc dcmontre par une 6ludc in vivo que Ics composes a 
5 structure lipoaminoacide de formulc (I) selon Tinvention presentcnt unc activite 
apaisante particulicrement rcmarquable vis-a-vis dc personnes a peau sensible ci 
reactive. 

Ainsi, ccs composes permcitent dc rcduire les sensations ncuro- 
scnsitivcs intimemcnt liccs a I'ctat des peaux sensibles. 
10 En particulier, ccs produits pcrmcttcnt de diminuer rintcnsite des 

picotcments induits par Tapplication d'alpha-hydroxyacides (AHA) hydrophilcs ou 
lipophilcs, tcls qu'en particulier Tacide lactiquc ou Toctanoyl salicylate ou d*autrcs 
actifs cosmctiqucs comme la vitaminc A acide. 

Ainsi, selon un quatricme aspect, la prcscnic dcmande vise a couvrir 
15 unc composition cosmctique caracterisce en ce qu'elle contient une quantite 
efficace d'un compose N-acylc d'un acidc amine dc formulc gencrale: 
R— <:C)— NH— CH— COOH (I) 
I 

20 dans laquelle : 

R-CO rcprcscnte un radical alcoylc lineaire ou ramific ayant 12 
atomes dc carbone, de preference un radical lauroylc ; 

R' rcprescnte la chaine caractcrisanie dudit acidc amine ; 

d'un sel d'un tel compose, ou d'un melange dc tcls composes, ou dc 
25 Icurs scls, cn association avcc un principe actif cosmctique susceptible d'induirc 
des reactions ncuro-scnsitivcs sur la peau. 

Dc tcls principes actifs cosmctiqucs susccptiblcs d'induirc des reactions 
neuro-scnsitives sur la peau sont cn particulier la vitaminc A acidc ct Ics alpha- 
hydroxyacides parmi lesqucls on citcra I'acidc lactiquc, I'acide glycoliquc, Tacide 
30 salicyiique, Toctanoyl salicylique. 

Avaniagcuscmcni, Ic rapport pondcral entrc Ics composes a structure 
lipoaminoacide ct le principe actif cosmctique susceptible d'induirc des reactions 
neuro-scnsitives sur la peau, dans ccs compositions sera compris cntre 99/1 ct 
10/90. 
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La presentc invention sera mieux comprise a la lecture dcs exemplcs 
suivants donnes uniquement a titre non limitatif. 

Dans CCS exemples, et sauf indication contraire, Ics pourccntagcs sent 
exprimes en poids. 

5 Hxemple 1 : Preparation d'une composition a base de composes a 

<:tnictiirc lipoamin oacide de formule (t) selon I'invention. 

A un melange constitue de 27,4 kg d*acide L-aspartique, 35,3 kg 
d*acide L-glutamique, 7,9 kg dc L-alanine, 7,9 kg de glycine ct 112,5 kg d*eau 
sont ajoutes 96 kg de lessive dc potasse (50 %) afin tfobtenir un pH d'environ 10: 
10 Un co-solvant facilitant I'acylation ulterieure pcui etrc egalement 

ajoute a cc melange. 

On portc la temperature du melange ainsi obtenu a 80^ C, puis on 
coule simultanement sous agitation 110 kg de chlorure dc lauroylc. La reaction 
dure 2 hcurcs. 

15 La "masse acylce" dc 465 kg ainsi obtenuc comprend un melange 

d'acides amines lauroyles, des acides amines librcs ct d*acide laurique, ces 
composes ctant sous forme dc sel de potassium. 

Le melange de composes a structure lipoaminoacide pcut ctre extrait 
de cette masse acylee en milieu tres acidc (pH d'environ 1) et a chaud (90*" C) par 

20 : cxcmple par la misc en oeuvrc du protocolc suivant : 

- ajustement du pH a unc valeur de 1 par ajout d'unc quantitc 
appropriec (environ 125 kg) d*acide chlorhydriquc a 30 %, h unc temperature 
d'environ 80° C ; 

- agitation du melange ainsi obtenu 30 minutes a 90'' C (temperature 
25 due a rcxothcmiie) ; 

- d^cantation durant 30 minutes (Ics composes a structure 
lipoaminoacide restant dans la phase organique) ; 

- soutirage dcs eaux acides que Ton rcjcttc aprcs neutralisation pour 
elimincr ainsi les acides amines librcs non acylcs, Ic scl forme ct le co-solvant ; 

30 - lavage de la phase organique sumageante par dc I'cau saline (10 % 

NaCI) ; 

- soutirage dc la phase aqueuse ; 

- obtenlion d'unc phase organique contcnant plus dc 70 % en poids du 
melange suivant de composes a structure lipoaminoacide dc formule (I) : 
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. Acide lauroyl glutamique 27 % 

. Acide lauroyl aspartiquc 30 % 

. Acide lauroyl lysine f» % 

. Acide lauroyl alanine 8 % 

5 ainsi que des residus dc reaction, notamment : 

, Acide lauriquc 15 % 

.Eau 10% 
. Chlorurc dc sodium 1 % 

. Co-solvant (propylene glycol) 3 % 

10 

Ei^emplc 2 : Exemplc de formulat ion incorporant un melange dc 
romposes a structure lipoaminoacide dc formulc (W 

A 155 kg dc la phase organique obtenuc a Texemplc 1, sont ajoutds 
sous agitation Ics composes suivants : 
15 - Propylene glycol : 100 kg ; 

- Tris (Tris hydroxynicthyl aminomcthanc ou tromcthaminc) : 
quantitc suffisantc pour obtcnir un pH d'cnviron 5,0 a 6,0 ; 

- Scpicide® HB : 2 kg ; 

- Eau : 200 kg. 

20 Lc melange ainsi obtcnu est filtrc sur un filire membrane (environ 3 

On obtient ainsi une formulation liquidc, stable, inodorc cl 
hydrosolublc dont lc pH est d*cnviron 5,7. 

Fxemplc 3 : Fxcmplc d c formulation associant un melange dc 
25 composes h igtnicture lipoaminoacide de fom iule (W ct de<; elements mineraux 

A 150 kg dc la phase organique obicnuc scion I'cxcmplc 1 , sont ajoutes 
sous agitation les composes suivants : 

- Propylene glycol : 100 kg ; 

- Tris : quantitc suffisantc pour obtcnir un pH d'cnviron 5,0 a 6,0 ; 
30 - Aspartate mixtc dc potassium e( dc magnesium : 5 kg ; 

Scpicide® HB : 2 kg ; 

- Eau : 200 kg. 

Lc melange ainsi obtcnu est filtrc sur un filirc pochc (environ 3 
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On obtient ainsi unc formulation liquidc, stable, inodorc ec 
hydrosolublc dont Ic pH est d'cnviron 5 J. 

Fxemple 4 : Mise en Evidence de ractivitc apaisante dcs composes a 
5 structure lipoaminoaci de dc formulc (\) selon Pinvention 

Uactivite apaisante des composes a structure lipoaminoacide de 
formulc (I) a ct6 cvaluec en utilisant Ic test anti-clastase in-vitro. 
a) Principe du test : 

On sait que Telastase Icucocytaire humaine (ELH) intcrvicnt dans un 
10 grand nombre de pathologies inflammatoircs. Cettc enzyme est cn particulier 
capable de degrader dc nombreuses macromoleculcs tcUes que Tclastinc fibrcusc, 
certains types dc collagene, les protcoglycanes, les glycoprotcincs. 

Pour cette raison, I*elastase Icucocytaire humaine constitue Tun dcs 
maillons de la chainc des reactions accompagnant un phcnomcnc d'inflammation. 
15 Lc blocagc dc cctte enzyme par un cffct anti-clastasc pcrmct done 

d'empccher la degradation dcs molecules prccitccs ct done d'inhibcr Ic processus 
dc rinflammation. 

Les proprictcs anti-clastasiques d'un produit donnc pcuvcnt ctrc miscs 
en evidence par un lest in vitro, realise avec un spccirophotomctrc, en utilisant unc 
20 substance support susceptible dc sc degrader en sc colorant, au contact dc I'clastase 
Icucocytaire humaine. 

Unc telle substance pcul ctrc par excmplc la N~mcthoxysuccinyl- 
alanine--proIinc-valinc-para-nitroanilidc, substance normalcmcnt incolorc qui 
libcrc, par hydrolysc par Tclastasc Icucocytaire humaine, un produit colore, la 
25 para-nitroalininc, dont la cinctique d'apparition pcut ctrc suivic par 
spectrophotomct ric a 4 1 0 nm . 

La reaction est rcalisce dans un spcctrophotbmetrc thermostate a 2S''C, 
disposant d'un passcur d'echantillons. Toutes les cinctiques sent rcalisees au 
minimum trois fois, la moyenne ct Tccart-typc ctant alors calculcs pour les trois 
30 valeurs obtenues. 

La presence d*une molecule a activite anti-ciastasiquc sc traduit par 
unc limitation de Tapparition du produit colore et Teffct anti-clastasiquc pcut ctrc 
alors calcule par rapport a unc courbc tcmoin obtcnue en rabsencc dc laditc 
molecule. 
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n existc ainsi unc correlation emre ic pourcentagc d'inhibition dc 
rapparition du produit colore par Ic compose teste ct le pourcentagc d'inhibiiion dc 
l^elastase leucocytaire humaine. 

Le pourcentagc d'inhibition ainsi calculc est egalemcnt rcpresentatif de 

5 I'activite apaisante du compose teste. 

h) R^<:ultat<; obtcnus 

L'activitc apaisante des produits dcs cxcmplcs 2 et 3 a etc cvalucc par 
le test decrit precedemmcnt ct Ics rcsultats obtcnus onl etc report cs au Tableau (I). 

On a egalemcnt indiquc dans ce tableau Ics valcurs du pourcentagc 
10 d'inhibition induit par les constiiuants dcs composes a structure lipoaminoacide 
testes. 



Produit teste 


% matierc active 


% inhibition 


Acide aspartiquc 


0.625 % 


0% 


Acidc elutamique 


0,625 % 


0% 


Alanine 


0.625 % 


0% 


Glvcinc 


0,625 % 


0% 


Acide lauriquc (C12) 


0,625 % 


17 % 




0,02 % 


0% 


Produit dc I'cxemple 2 


0.02 % 


66% 


Aspartate mixtc(K, Mg) 


0.025 % 


0% 


Produit dc I'cxemple 3 


0.02 % 


77% 



Tableau 1 



15 Ces resultats montrent le niveau elcvc d'activitd anti-dlastasique dcs 

composes a structure lipoaminoacide de foimulc (I). 

Ces resultats montrent egalemcnt I'cffct de potentialisation dc ccttc 

activite anti-clastasiquc cxcrcec par Ics elements mincraux. puisquc I'utilisation 

d'aspartate mixte de potassium ct dc magnesium en unc quantitc d'environ 1 % en 
20 poids conduit a un gain rclatif d'activitc d'environ 16 % (voir cxcmpic 3 par 

comparaison a I'cxemple 2). 

Les acides amines ainsi que I'aspartatc mixtc dc potassium et de 

magnesium testes seuls ne prcscntent pas d'efficacite anti-clastasiquc, mcmc a 

forte concentration. 
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La chaine lauriquc presente unc efficaciic limilec a forte concentration 
et unc absence d'efficacite a faible concentration. 

Comparaison de I'efficacite anti-elastasique des composes a structure 
5 lipoaminoacide de formule seloii I'invention a ccUc d'autres composi^s a 
structure lipoaminoacide dont la chaine grasse est unc chaine palmitiqtic : 

On a compare I'efficacite anti-eiastasiquc dcs composes a structure 
lipoaminoacide dc formule (I) selon i'invention a celie d'autres composes a 
structure lipoaminoacide dont la chaine grasse est const itucc par Tacide palmitique. 
. 10 Lcs composes a structure lipoaminoacide dc comparaison ont cte 

obtenus selon des protocoles experimentaux analogues a ceux dccrits aux 
cxemples 1 a 3. 

Les resultats obtenus ont ete resumes au tableau II 



Produit teste 


% matiere active 


% inhibition 


DPHP*(C16) 


0,02% 


7 % 


PAOC** (CI 6) 


0.02% 


20% 


PVB**' (CI 6) 


0,02% 


27 % 


PCO"**(C16) 


0,02 % 


30% 



15 T^blgau II 

*DPHP : Dipalmitoylhydroxyproline, compose a structure lipoamino- 
acide obtcnu par acylation par Tacide palmitique de rhydroxy-4-prolinc 

**PAOC : Melange dc composes a stmcture lipoaminoacide obienu 
par acylation par Tacidc palmitique d'un mdlangc d'acidcs amines composd d'acidc 
20 aspartiquc, d'acide glutamiquc, d'alanine et dc glycine, dans les proportions 
suivantes : . Acidc glutamique 45 % 

. Acidc aspartique 35 % 

, Alanine 10 % 

. Glycine 10 % 

25 ***PVB : PalmitoyI wheat amino acids (scion designation INCI) 

•***PCO : PalmitoyI collagen amino acid (scion designation INCI). 
Lcs resultats obtenus montrcnt la superioritc significative dc Tactivitc 
anti-clastasiquc dcs composes a structure lipoaminoacide de formule (I) scion 
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. Tinvention dont la chainc grasse est dcrivcc d*acidc lauriquc, vis-a-vis dc 
composes analogues dont la chaine grasse est derivee d'acidc palmitiquc. 

Ces rcsultats sont tout a fail inattendus comptc icnu dcs proprictcs 
connues des chaines palmitiques ct lauriques. 

5 

Fvnliiation de Tactiv ite apaisantc ds COmpOSgS — h — Structure 

lipoaminoa ride ^ous forme individualisce : 

On a cvalue Tefficacile anti-elasiasiquc des diffcrents composes a 
structure lipoaminoacide constiluant les melanges dcs produiis des exemplcs 2 et 
10 3. 

Les rcsultats obtenus ont etc regroupcs dans Ic tableau III ci-dessous : 



Produit teste 


% maticrc active 


% inhibition 


Laurovl eiutamatc 


0.02% 


80% 


Lauroyl aspartate 


0,02% 


55 % 


Laurovl aianinatc 


0,02% 


45 % 


Laurovl ^ycinate 


0,02 % 


30% 


LML* 


0.02 % 


50% 


LCO'" 


0,02 % 


54% 



Tf^blcau III 



*LML : Lysine lauroyl mcihionatc (scion denomination INCI) 
15 **LCO : Lauroyl collagen amino acid (scion denomination INCI) 

Ces rcsultats montrcnt I'cfficacitc anti-clastasique extrcmcment cicvce 
du lauroylglutamatc. 

Lc lauroylaspartatc, ic lauroylglycinatc ct Ic lauroylalaninatc 
prcsentent unc activiic anti-clastasiquc rclativenicnl plus faiblc, mais encore 
20 cquivalcntc. voire supcricure a cclle dcs lipoaminoacidcs dont la chahic grasse est 
constituee par unc chainc palmitiquc. 

Les produits LMLct LCO posscdent aussi unc efficacitc anti-elastique 
mais significativcment infcricurc a cclle du lauroyl glutamatc et a cellc du produit 
complcxe dc rexemplc 3. 

25 
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Fvalutation de I'efficacite anti-elastasique de divers melanges hinaircs 
de compose?; a structure lipoaminoacide de formulc (U selon rinvention : 

On a etudie refficacitc anti-elastasique do diverscs associations 
binaircs de composes a structure lipoaminoacide dc formulc (I), notammcnt dans le 
5 but de determiner des eventuelles associations synergiques. 

Lcs rcsultats obtenus ont 6i6 regroupes dans le tableau IV. 



Produit teste 


% matiere active 


% inhibition 


Lauroyl alaninate + 
Lauroyl aspartate 
(melan.ce 50/50) (v/v) 


0.01 %/0.0I % 


42% 

(cffct additif =50%) 


Lauroyl aspartate + 
Lauroyl glycinate 
(mclanee 50/50) (v/v) 


0.01 %/0.01 % 


51 % 

(effct additif = 43,5 %) 


Lauroyl aspartate + 
Lauroj'l glutamate 
(mcIanec 50/50) (v/v) 


0.01 %/0.01 % 


69,4% 
(cffct additif =67.5%) 


Lauroyl glutamate + 
I^uroyt glycinate 
(melange 50/50) (v/v) 


0.01 %/0.01 % 


60,7 % 
(cffct additif = 55 %) 


Lauroyl glutamate + 
Lauroyl alaninate 
(mclanee 50/50) (v/v) 


0.01 % / 0.01 % 


59.5 % 
(cffct additif =62.5%) 


Lauroyl glycinate + 
Lauroyl alaninate 
(mcIanec 50/50) (v/v) 


0.01 %/0.01 % 


51 % 

(cffct additif = 37.5 %) 



Lcs rcsultats obtenus mcttcnt en Evidence unc synergic originate cntrc 
10 le tauroylglycinatc ct Ic lauroylalaninatc, puisqu'un melange dc ccs deux composes 
presentc unc cfficacitc anti-clastasiquc supcricurc a la sommc des cfficacitcs de 
chacun dc ccs constituants. 
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Mfgft en evidence He, I'effet dp pntentialisation dc ractivitc aoaisantc 
^f f^ rnmpnfief; a structure lipo ^ minnaride de formulc (\) Bar Ic dinQtaSSium 

glygyrrhizinatg : 

On a evalue refficacite anti-elaslasique de composes apaisants connus, 
5 a savoir le dipotassium glycyrrhizinatc et Talpha bisabolol (naturcl ou raccmique), 
ainsi que leur association avec Ic produit dc Texemple 3. 

Les rcsultats obtenus ont 6te regroupcs dans Ic tableau V 



Produit teste 


% malicrc active 


% Inhibition 


Dipotassium glycyrrhizinatc 


0.0625 % 
0.02 % 


10% 
0% 


Alpha bisabolol naturel 


0.0625 % 
0.02 % 


0% 
0% 


Alpha bisabolol raccmique 


0.0625 % 
0.02 % 


0% 
0% 


Produit cxemplc 3 + 
dipotassium glycyrrhizinatc 
(mclanec 50/50) (v/v) 


0.01 %/0.01 % 


66% 

(cffctadditif=32%) 


Produit cxemplc 3 + 
alpha bisabolol naturcl 

(melanee 50/50) (v/v) 


0.01 %/0.01 % 


60% 

(cffctadditif = 31.5 %) 


Produit de I'cxcmplc 3 
alpha bisabolol raccmique 
fmclansc 50/50) (v/v) 


0.01 %/().01 % 


69% 

(cffctadditif = 31,5 %) 



Tableau V 

10 

Ccs rcsultats niontrent la supcrioritc dc I'activitc anti-clastasique des 
composes a structure lipoaminoacidc dc formulc (I) vis-a-vis du dipotassium 
glycyrrhizinatc et dc Talpha bisabolol. 

On observe, cn outre, unc synergic originalc cntrc Ic dipotassium 
15 glycyrrhizinatc ou Talpha bisabolol ct Ic produit dc Tcxcmplc 3, 

Dcs cssais complcmcntaircs dont les rcsultats nc sont pas rapportcs ici, 
oni montrc que ccitc synergic s'cxcrcc sur unc large gammc dc concentrations. 
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En particulier^ cet effet de synergic s'excrcc pour dcs compositions 
dans Icsqucllcs le rapport pondcral cntre le(s) compose(s) dc formule (I) ct Ic 
dipotassium glycyrrhizinate ou I'alpha bisabolol pcut ctrc compris cntrc 4:1 ct 1:4. 

5 Fxemple 5 : rMise en e vidence par un test in-vivo dc Pcffct aoaisant 

des composes a stnicture Hpoaminoacide dc formule (lY 
Principe du test : 

Ueffet apaisant du produit dc Tcxemplc 3 formule a 3 % (base 
SEPIGEL + LANOL 99) a ete evalue suf 5 personncs, aprcs exposition solairc. 
10 L'cffet apaisant du produit de Texemplc 3 a ete compare a cclui d'un produit connu 
pour ses proprictes apaisanlcs, I'acidc glyccrrhctiniquc. Cc produit a etc formule a 
1 % sur la meme base (SEPIGEL + LANOL 99) que le produit dc I'excmplc 3. 

Protocole : 

Unc irritation (rougeur) est induite suite a unc irradiiation UVA + UVB 
15 (slimulateur solairc IDEM 3000 dc AROUANTEC) sur 3 zones cutanccs dc la 
pcau du dos dc chaque panel iste (1 DEM = 1 dose cr\'thcmatcusc minimum). 

Les produits ctudics (3% produit de Tcxcmplc 3 ; 1 % acidc 
glyccrrhctiniquc) sont appliquds immcdiatcmcnt aprcs irradiation puis aprcs 12 
hcurcs. 

20 Ucffct apaisant dcs produits ctudics est dctcmiinc par revaluation dc 

rintensitc dcs reactions er>'thcmateuses obtenucs 24 hcurcs aprcs I'irradiation au 
niveau dcs zones cutanccs (evaluation dc TcrN'thcmc par mesurc colorimctriquc). 

Lcs comparaisons statistiqucs cntrc Ics diffcrcntcs zones cutanccs 
ctudiccs ont etc cffcctuccs au niveau du paramctrc AE qui traduit Tintcnsitc dc la 
25 reaction crythcmatcusc. 

Lc calcul AE correspond a la formule suivante : 
AE=[(Aa)2 + (Ab)2 + (AL)2] 
Resultats obtenus : Variations dc AE : 



Produits 


Temoin expose 


1 % ac. glvccrrh^tiniquc 


3 % produit dc Tcxcmplc 3 


24 heures 


3.6 + 0.3 


3.0 + 0.5 

non significatif / temoin 


2.7 + 02. 

significatif / temoin 




- 16%/t6moin 


-25%/ temoin 



30 
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La formulc contcnant 3 % du produit dc rexemplc 3 rcduit Tcrythcmc, 
par rapport a la zone temoin de 25 % (reduction significative) alors que la formule 
contenant 1 % d'acide glycerrhciinique ne reduit I'erythcme. par rapport a la zone 
temoin, que de 16 % (reduction non significative). 
5 Ce lest demontrc done non seulement Teffet apaisani curatif du produit 

de I'exemplc 3 formule apres irritation par les UV, mais demontrc cgalement que 
son cfficacite est superieurc a cclle d'un produit connu pour ses proprictcs 
apaisantcs, dans les conditions dc test choisi. 

Dcs rcsullats siniilaircs apaisants peuvcnt ctrc attcndus suite a unc 
10 irritation chimiquc ou mccanique, au niveau curatif ou mcmc prcvcntif. 

Fxempic 6 - Misc en cvid gncte par un test in-vivo dc I'cffct aoaisant 
Hf^g rnmposes a stnicture lipoaminoac iHe de formulc (\\ cn Particulicr SUr dCS 
personnes a peg y sensible et reactive. 
15 ppncipg du test 

L'cffct apaisant du produit dc Tcxemplc 3 fomiulc a 3% a etc cvaluc 
sur dcs personncs prcscntant unc pcau sensible et reactive. 

On sail que la peau sensible apparail commc un aulhentiquc syndrome 
se caracicrisant par I'association dc signcs ncuro-scnsitifs (sensations 
20 d'echauffcment, dc dcmangcaisons et de picoicmcnts) ct de rongeurs. 

Les sensations caractcristiqucs dcs pcaux sensiblcs peuvcnt ctre 
provoquccs, par cxcmplc par unc application lopiquc d'un alpha-hydroxyacide 
(AHA) commc Tacidc iactiquc ct les rcponscs obtcnucs semblcnt bicn corrclccs a 
Tetat dc pcau sensible. 
25 pmtocolc d'etudc 

Cc test a etc realise sur 10 volontaircs prcscntant unc pcau Ires 

sensible. 

Avant Ic debut du test, dcs panelisics a peau "hypcrscnsiblc" sont 
sclcctionnes. Cctte selection sc fait dc la faqon suivantc : 
30 . unc solution a 10% d'acide Iactiquc dans du scrum physiologiquc est appliqucc au 
niveau dcs sillons nasogcniens, 

les sensations dc picotcmcnts sont alors cvaluccs immcdiatcmcnt aprcs 
I'application au niveau dcs deux sillons, sur la base d'unc 6chcllc visucUc 
analogique en 6 points. 
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Une fois les pcrsonncs ainsi sclectionnees, le test suivant est realise: 
. une solution d*acide lactique a 10% est appliquee au niveau des deux sillons 
nasogcniens (cote droit et gauche) de chaque volontaire. 

. le produit de I'exemple 3 formula a 3% est appliqu6 tel quel, unc seule fois, 
5 des {'apparition des picotements induits par Tacide lactique. 

. Uintensite des picotements est 6va\u6 au cours des 5 minutes suivant 
Tapplication au niveau de ia zone ayant regue Tacidc lactique (tcmoin) ct de la 
zone traitee avcc Ic produit a ctudicr. 
Resultats obtenus 

10 L'intensitc moycnnc des picotements a cte dctemiincc, a chaque temps 

de I'essai, par le calcul de la moyenne des donnees individuelles obtenues sur 
Tensemble des volontaires. 

L'analysc statistiquc a etc effectuee d'unc part, sur Ics valcurs obtenues 
au niveau do la zone traitee avec le produit ctudie, cn comparaison aux valcurs 

15 aquises au niveau de la zone tcmoin et d'autre part, sur Ics differences calcuMcs 
entre les valeurs obtenues a un temps donnc ct ccllcs dctemiinccs apres 
Tapplication de Tacide lactique (soit avant Tapplication du produit ctudie : temps 
"0"), pour chacune des zones traitccs ct tcmoin. 

Ces resultats sont rcportcs au Tableau VI ci-aprcs : 

20 





INTENSrrE DES PICOTEMENTS 


pRODurrs 

TESTES 


TXT (avani 
applicalion) 


Immediate 
meni apres 
application 


10 sec apres 
applicalion 


30 see apres 
applicalton 


1 mir>. apres 
application 


2.5 mm. 
apres 
application 


5 min. aprds 
applicalion 


TEMOIN 

ACUDE 

LACTIQUE 


3.0i0.4 


2.61O.3 


2.5^0.3 


2.1*0.3 


2.1*0.2 


I.61O.3 


0.610.2 


PRODUIT 
DE L-EX. 3 


2.6r0.4 


1.4rO.S 


1,0:0.4 


0.6*0.3 


0.2r0.1 


0.2*0.1 


O.ltO.1 



Tableau VI 



11 resultc de ces resultats que : 
- la zone traitee par I'acidc lactique (zone tcmoin) cntraine unc sensation de 
25 picotements pcrsistantc jusqu*a 5 minutes. 
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- le produit dc rexcmplc 3 pcrmct unc diminution statistiquement 
significative de Tinicnsitd dcs picotcmcnts, immcdiatcmcnt apres application, puis 
au cours dcs 5 minutes suivantcs, comparativcment a la zone tcmoin. 

L'intensile dcs picoicments a diminue de 46% environ immcdiatcmcnt 
5 apres I'application du produit de I'cxemple 3 ct a diminue Ics picotcmcnts 
d*cnviron 90% une minute plus tard comparativemcnt a la zone tcmoin. 

Ainsi, le produit de I'cxcmplc 3, apres application cutancc unique, a un 
effct anti-picotemcnt tres net, immediai ci persistant, sur Ics sensations induitcs au 
niveau du sillon nasogcnien par unc solution d'acidc lactiquc a 10%, chez dcs 
10 pcrsonncs ayant unc pcau "hypcrscnsible". 

Associc a dcs produits induisant dcs reactions ncuroscnsitivcs 
(excmplc dcs AHAs, commc par cxcmplc l^acidc lactiquc), Ics produits scion 
r invention f>cnnettcnt done de diminucr trcs ncitcmcnt ct significativcmcnt ccs 
rdactions. 

15 

Fvemple 7 : Fxemple de compositio nf; cosmctiqucs incoroorant dcs 
r^ ^mpnses a stru rtiirc lipoaminoacide de fomiule fH Sclon rinvcntion ; 

Raume aprcs- ra<;agc apaisant sans alcool 

20 Produit dc Tcxcmplc 3 03.00 % 

LANOL® 99 (Isononyl isononanoaic-SEPPlC) 02.00 % 

Huilc d'amandcs douccs (H).50 % 
SEPIGEL® 501 (a^polymcrcs d* acrylamidc/ 

huile mincralc/Cl 3- 1 4 Isoparaffin/polysorbaic 85 SEPPIC) 03.00 % 
25 Eau qsp 100% 

parfum 00-40% 
SEPICIDE® HB (Phcnoxycihanol/Methylparabcn/ 

Elhylparaben/propylparaben Butyl paraben-SEPPlC) 00.30 % 

SEPICIDE® CI (imidazolidinyl urcc - SEPPIC) 00.20 % 



30 



rremc aux ^ViA pour pcaux sensiblcs 

Produit dc I'cxcmplc 3 03.00 % 

MONTANOV® 68 (ccicar\i glucosidc -SEPPIC) 07.00 % 

SCHERCEMOL® 1 81 8(isosicaryl isostcarate) 1 5.00 % 
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Eau qsp 75,50% 
SEPIGEL® 305 (polyacr>'lamide/Cl 3-14 

IsoparaffiiVLaurcth-7 SEPPIC ) 02.00% 

Conscrvatcur 0030 % 

5 Acide lactique 10 % qsp.pH=5 

rrpmr. any AHA pour peaux sensibles 

MONTANOV® 68 (cctcaryl glucosidc -SEPPIC) 05.00% 

LANOL® 99(isononyl isononanoate -SEPPIC) 10.00 % 

10 Produit dc I'cxcmplc 3 03.00 % 

Eau qsp 100% 

Acide gluconique 01 .50 % 

TEA 00.90 % 
SEPIGEL® 305 (poIyacrylamide/C13-14 

15 Isoparaffin/Laurcth-7 SEPPIC ) 01.50% 
SEPICIDE® HB (Phcnoxycthanol/Methylparabcn/ 

Ethylparabcn/propylparaben Butyl parabcn - SEPPIC) 0030 % 

SEPICIDE® CI (imidazolidinyl urcc - SEPPIC) 00.20 % 

parfum 00.40 % 

20 

MONTANE® 481 (Sorbitan olcatc/ 

circ d'abcillcs acide stcariquc -SEPPIC) 8.00 % 

PEG-45 Dodccylglycol copolymcrc 2.00 % 

25 LANOL® 2681 (caprylatccapratcdccoprah-SEPPIC) 5.00% 

Squalanc vegetal 25.00 % 

Octyl paramethoxycinnaroatc 3.00 % 

Produit dc I'exemplc 3 3.00 % 
SEPICIDE® HB (Phcnoxycthanol/Methylparabcn/ 

30 Ethylparabcn/propylparaben Butyl parabcn - SEPPIC) 1 .00 % 

Eau qsp 100 % 

Glycerine 5.00 % 

MgS04 7H20 00.70 % 

parfum 00.40% 
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Produit dc I'cxcmple 3 3.00% 

5 LANOL® 99(isononyl isononanoatc -SEPPIC) 10.00 % 
SEPIGEL® 305 (polyacr>'lamide/C13-14 

Isoparaffin/Laurcth-7-SEPPIC ) ^ 2.50 % 

Eau qsp 100 % 
SEPICIDE® HB (Phenoxyethanol/Methylparabcn/ 

10 Ethylparabcn/propylparabcn Butyl paraben - SEPPIC) 030% 

SEPICIDE® CI (imidazolidinyl uree - SEPPIC) 0.20 % 

parfum 0-40% 

Colorant 0 03 % 
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RFVKNDTCATIONS 

1. Utilisation cosmctique comme agent apaisant, d'un compose N- 
acylc d'un acide amine de formule gencrale : 

R— CO— NH— CH— COOH (I) 
5 I 

R' 

dans laqucllc : 

R-CO representc un radical alcoyie lincairc ou ramific ayant 12 
atomes de carbonc, dc preference un radical lauroylc ; 
10 R' represente la chaine caractcrisantc dudit acide amine ; 

d'un scl de ce compose ou d'un melange de tels composes, ou de leurs 

scls. 

2. Utilisation selon la rcvcndication 1, caractcrisee en cc que. Ic 
compose de formule (I) precite est un dcriv6 N-acyle dc Tacidc glutamique, 

15 3. Utilisation selon la revendication 1 d'un melange de composes de 

formule (I), caractcrisee en ce que ledit melange est constituc du produit de la 
reaction d'acylation par i'acidc lauriquc ou Tun de scs derives acylants, d'un 
melange d'acidcs amines purs ou issus de Thydrolysc complete dc protcines. 

4. Utilisation scion la rcvcndication 3, caractcrisee cn cc que le 
20 derive acylant prccitc est Ic chlorure dc Tacide lauriquc. 

5. Utilisation scion la rcvcndication 3 ou 4, caractcrisee cn cc que le 
melange d'acide amine prccitc est un melange d'acide glutamique, de glycine, 
d'alanine ct d'acide aspartique* dc preference cn quantitcs scnsiblemcnt cgales cn 
poids. 

25 6. Utilisation scion la rcvcndication 3 ou 4, caractcrisee cn cc que le 

melange d'acidcs amines prccitc est un melange d'alaninc ct dc glycine. 

7. Utilisation scion Tune quelconque dcs rcvendications 1 a 6, 
caractcrisee en ce que Ic (ou les) compose(s) dc formule (I) prccitc(s) est (ou sont) 
en association avcc du dipotassium glycyrrhizinatc. 

30 8. Utilisation scion I'une quelconque dcs rcvendications 1 a 7, 

caractcrisee cn cc que Ic (ou les) composc(s) de formule (I) prccitc(s) est (ou sont) 
en association avcc au moins un clement mineral choisi dc preference parmi le 
potassium ct Ic magnesium. 
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9. Composition notamment cosmctiquc a activitc apaisante, 
caractfiriscc cn cc qu'cllc conticnt une quantiie efficacc d*un compose N-acylc d'un 
acide amine de formule generale : 

R— CO— NH— CH— COOH (I) 

5 I 

R* 

dans laquelle : 

R-CO rcprcsentc un radical alcoylc lincairc ou ramific ayanl 12 
atomes de carbonc, dc preference un radical iauroylc ; 
10 R' rcprcsentc la chainc caractcrisante dudit acide amine ; 

d'un sel dc cc compose ou d'un mdlange dc tcls composes; ou dc Icurs 
sels, cn association avec unc quantitc efficacc de dipotassium glycyrrhizinatc ou 
d'alpha bisabolol. 

10. Composition scion la revcndication 9, caractcrisce cn cc que la 
15 quantitc efficacc dc composc(s) de formule (I) precitcc est comprise cntrc 0,1 ct 

5% exprimce cn poids, par rapport au poids total dc la composition. 

11. Composition scion la revcndication 9 ou 10, caractcrisce en cc que 
Ic rapport pondcral cnire lc(s) composc(s) dc formule (I) ct Ic dipotassium 
glycyrrhizinatc ou I'alpha bisabolol est compris cntre 4:1 ct 1:4. 

20 12. Composition notamment cosmctiquc a activitc apaisante, 

caractcrisce en cc qu'clle conticnt unc quantitc efficacc d'un compose N-acylc d'un 
acide amine dc formule gcn6ralc : 

R— -CO— NH— CH— <:OOH (1) 
I 

25 

dans laquelle : 

R-CO rcprcsentc un radical alcoylc lincairc ou ramific ay ant 12 
atomes de carbonc, dc prfifcrcncc un radical Iauroylc ; 

R' rcprcsentc la chainc caractcrisante dudit acide amine ; 
30 d'un scl dc cc compose ou d'un melange dc tcls composes; ou dc leurs 

sels, en association avcc unc quantitc efficacc d'au moins un clement mineral, 
choisi dc preference parmi Ic potassium ct le magnesium. 
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13. Composition selon la rcvcndication 9, caractcriscc cn ce que la 
quantitd efficacc dc compose(s) dc fomiule (I) prccitcc est comprise entre 
0,1 et 5 % cxprimcc cn poids, par rapport au poids total dc la composition. 

14. Composition scion la revendication 12 ou 13, caractcriscc en cc 
que le rapport ponderal cntrc lc(s) compos6(s) dc formule (I) ct Tclcmcnt mineral 
est compris cntrc 1 :50 ct 1 :35. 

15. Composition cosm£tiquc caractcriscc en cc qu'cllc conticnt unc 
quantitc efficacc d'un compose N-acyI£ d*un acidc amin6 dc formule generate: 

R_CO— NH— CH— COOH (I) 



dans laquelle : 

R-CO represcnte un radical alcoylc lineairc ou raniifie ayant 12 
atomes de carbonc, de preference un radical lauroylc ; 
IS R* represcnte la chainc caracterisante dudit acide amine ; 

d'un scl d*un tcl compose, ou d'un melange de tels composes, ou de 
Icurs sels, cn association avec un principe actif cosm6tiquc susceptible d*induirc 
des reactions neuro-sensitivcs sur la pcau. 

16. Composition scion la rcvcndication 15, caractcriscc cn cc que le 
20 principe actif cosmctique susceptible d'induirc des reaction neuro-sensitivcs 

precitces est la vitaminc A acide ou un alpha-hydroxyacidc. 

17. Composition scion la rcvcndication 15 ou 16, caractcriscc cn cc 
que le rapport ponderal cntrc lc(s) composc(s) dc formule (1) ct Ic principe actif 
cosmctique susceptible d'induirc des reactions ncuro-scnsitivcs est compris entre 

25 99/1 et 10/90, 
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